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論文内容の要 t::. 目
人型結核菌、 BCG をはじめとする Mycobacteriaの細胞壁がムラミン酸、グルコサミン、 LーおよびD­
アラニン、 D- グルタミン酸、 α，弘司ジアミノピメリン酸を主な構成要素とするペプチドグリカンを
骨格とし、ベントースとヘキソースとからなる多糖体、およびミコール酸を特殊構造として含むこと
が明らかにされている。しかし Mycobacteriaの細胞壁の分子構造、例えば上述のアミノ酸とアミノ糖
がどのように結合して強剛なペプチドグリカンが構築されているか、またペプチドグリカン、多糖体、
ミコール酸相互の結合様式、あるいは多糖体の化学構造、特に抗原決定部の構造などについては、い
くつかの注目すべき事実が最近明らかにされつつあるが、得られた知見は未だ断片的であって、不明
の点、が少なくない。
細菌細胞壁の分子構造を解明するための最も効果的な研究方法として、供試細胞壁のペプチドグリ
カンの特定の結合を水解し、細胞壁を構造単位に解体する細胞壁溶解酵素の利用がある。
本論文には、 Flavobacterium L-ll酵素のー標品がMycobacterium tuberculosis 、 HS7 Rv株細胞壁
を溶解することを利用して、この細胞壁のペプチドグリカンの分子構造、ならびに多糖体の細胞壁に
おける存在様式などを明らかにしようとして行った研究成績が記述されている。
すなわち、まず最初にHS7 Rv株の‘脱脂'細胞壁にL-ll酵素を作用させると、ペプチドグリカンの
グリカン部分とペプチド部分との結合の約50%が水解をうけ、細胞壁の約21% が可溶化されることが
明らかにされた。
可溶性となった部分をゲル鴻過し、低分子量画分としてペプチドおよびアミノ酸よりなる PA- むよ
びPB-画分、高分子量画分としてアミノ糖とアミノ酸よりなる可溶性のグリコペプチド (HM由 3 画分)、
アラピノース、ガラクトースおよびマンノースを含む多糖体とグリコペプチドとの複合体 (HM-1 お
よび 2 画分)を分離した。
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PA- およびPB-画分を Amberlite CG-120および、Dowex 1 カラムにかけると、電気泳動的に単ーな
数種のペプチドが得られた。これらのペプチドについて、構成ー、 N-末端およびC-末端アミノ酸、結
合アンモニアの分析、 Edman分解法による N-末端部分の解析を行ない、さらにDーアラニル→DAPエ
ンドベプチダーゼ、およびカルボキシアミ Fアミダーゼ作用を有する Streptomyces L-3 酵素を作用
させた際のN- およびC-末端アミノ酸の増加、結合アンモニアの減少、電気泳動における移動度の変化
などをしらべた。その結果、これらのペプチドはテトラペプチド( L-Ala• D-GluL.DAP-D-Ala) 
およびトリペプチド (L田 Ala→D-GluL.DAP) 、ならびに 2 つのテトラペプチド、あるいはテトラペプ
チドとトリペプチドとが一方のテトラペプチドのD- アラニン残基のカルボキシル基と他方のペプチド
のDAP残基のルアミノ基との聞で結合したそれぞれオクタおよびへプタペプチドであり、かっこれら
のペプチドのグルタミン酸残基およびDAP残基のペプチド結合に与らないカルボキシル基は種々の程
度にアミド化されていることが示された。なお以上のほかにグリシンを含むテトラペプチド、 Ala• 
Glu (a-Gly) と DAPが供試車問包壁の一部に存在することを示唆する結果が得られた。
HM-l および 2 画分を再ゲル鴻過し、分離した代表的な画分と抗H37 Rv全菌家兎免疫血清との反応、
を Ouchterlony法によりしらべた。その結果、細胞壁を三塩化酷酸で抽出して得たアラビノガラクトマンナ
ンのそれと融合する一本の沈降線を示すが、ヘキソースとペントース含量の比を異にする heterogeneous
な多糖体ーグリコペプチド複合体、ならびに沈降反応原性を欠くが沈降反応阻止活性を有するアラピ
ノースのみからなる多糖体と少量のグリコペプチドとが結合した画分、およびヘキソースにくらべて
アラピノース含量の高い多糖体とグリコペプチドとの複合体がH37 Rv株細胞壁の特殊構造として存在
することが示された。なお多糖体とグリコペプチドとの結合にリンが重要な役割を演じていることを
示唆する結果がえられた。
HM-3 画分については再ゲル漉過して得た代表的なグリコペプチドについて分析を行い、ペプチド
部分にはアラニン、グルタミン酸、 DAP以外にグリシンとアスパラギン酸が含まれ、またペプチドサ
ブユニット聞に広範な架橋結合が存在することが示された。なおこれらの画分のグリカン部分の平均
鎖長は 5~9 アミノ糖単位であり、非還元末端がN- アセチルグルコサミンである部分と N- アシルムラ
ミン酸である部分とが存在することがNaI04酸化による分析によって示唆された口
論文の審査結果の要旨
この研究において柳田君は、人型結核菌H37 Rv株から分離したnative な細胞壁を溶解する酵素を利
用することにより、この菌の細胞壁の基礎構造であるペプチドグリカンのペプチド部分を主とする化
学構造、わよび特殊構造である抗原性アラピノガラクトマンナンとペプチドグリカンとの結合様式あ
るいはその免疫学的性状などについて、論文内容の要旨に記されているような新事実を明らかにした。
柳田君の労作は、細菌細胞壁の中でも、ユニークな特性を示す人型結核菌の細胞壁についての研究
を今後進展させていく上で見のがすことが出来ない重要な知見をもたらした点で貴重で、あり、審査担
当者は一致して、提出された同君の論文が学位請求論文にふさわしい優れた内容を有するものと認める。
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